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1. 1. R.(t) = Kp ・ BG(t) + Kd • JBG (t)+ Kc ………………… (1) 
こ乙で1.1. R (t) (μU ・ kg1 • min-1 ) はインスリン注入率， .BG (t) (mg ・ 1∞ me-1 ) ， JBGω(mg ・ 100
me-1 ・ min-1) はそれぞれ時間 t における血糖値および血糖値の変化率， Kp , Kd , Kc はそれぞれ比例動
作係数，微分動作係数，基礎インスリン分泌恒数である。
2) グルカゴンおよびブドウ糖注入アルゴリズム:
Gn. I.R. (t) = Gp ・ (BGp-BG (t -r ) ) + Gd ・ (-JBG (t-τ))+Gc ……… (2) 
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G.1. R. (t) =Cp. (BGp -BG Ct-τ)J +Cd ・(-.d BG C t-'t) J ……… (3) 
乙乙で， Gn. I.R. (t) (ng ・ kg-1・ min-1 ) ， G.I.R. (t) (mg ・ kg四 1・ min-1). はグルカゴンおよびブドウ糖
注入率， BGp (mg ・ 100m[うは目標血糖値で本実験では OOmg ・ 100m[1 とした。
Gp (ng ・ 100 rrJ ・ kg-1・ mifl ・ mg -1) , Gd (ng ・ 100 rrJ・ kg-1 ・ mg -1) はグルカゴン注入の比例動作係数，
微分動作係数， Gc (ng ・ kgf1 ・ min- 1) は基礎グルカゴン分泌恒数であり，醇全摘糖尿病犬において正常





を中止した勝摘糖尿病犬の血糖値を人工勝島lとより正常域に維持した後， O.lU /kg の Actrapid
Insulin(( Novo )を末梢静脈内にパルス状負荷を行ない 低血糖を発症させ その後の血糖制御を人
工勝島作動下で，インスリン，グJレカゴンは門脈内に，ブドウ糖は末梢静脈内に注入して行なった。乙
の際，グノレカゴン注入アルゴリズムの規定パラメータは group 1: CGp/Gd/Gc/r= 0.2/0/0.6/10) , 
group 2 CGp/Gd/Gc!r=0.4/0/0.6/1O), group 3 CGp/Gd/Gc/r= 0.2/0.4/0.6/10) , group5 (Gp/ 
Gd /Gc / r = 0 /0/0 /0 )とし，ブドウ糖注入時 (group 4) には低血糖よりの生理的な血糖回復曲線を




微分動作で注入 (Gp/Gd/Gc/r = 0.2/0.4/0.6/10) することにより，正常犬と同様の血糖回復曲線，
血奨グノレカゴン動態を再現することができた。
2) ブドウ糖注入にて低血糖回復曲線を再現する場合，血糖値の比例動作 (Cp/Cd/r =0.2/0/20) のみ
の注入で十分であり その際のブドウ糖注入の時間遅れは 20分であった。この際のブドウ糖注入量
(237mg ・ kg-1・ 2hr- 1 )と group 3 でのグノレカゴン門脈内注入量( 343ng ・kg- 1 • 2 hr-1 )との関係から，
クツレカゴン 1 ng ・kg-1 ・ min-1 の注入は，肝より 0.7mg ・ kgァ1 ・ min-1 のブドウ糖放出をもたらすことを
認めた。
(総括)









難である。本論文では騨内分泌機能 (α ， ß細胞機能)をシミュレートし作成した人工勝島をResearch
Too1 として応用，騨 α細胞のグノレカゴン分泌特性の解明を試みた。
すなわち，人工勝島に組み込まれたブドウ糖，あるいはグルカゴン注入プログラムのパラメータを種
々変更，低血糖時の血糖回復曲線あるいはグルカゴン分泌動態を再現することにより，店革 α細胞のグル
カゴン分泌特性は，血糖値の比例・微分動作であること，また，その際の肝に対するグルカゴン作用特
性は時間遅れを伴なった一次遅れの比例動作である乙とを認めた。
「Dつム
